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Tumeurs germinales du testicule: 
prise en charge des formes localises 

La quasi-totalite des patients ayant une tumeur germinale localisee 
du testicule (stade 1) guerissent apres I'orchidectomie. Selon la 
nature de la tumeur (seminome ou non), plusieurs options - dont 
I'abstention therapeutique associee a une surveillance rigoureuse - 
sont ensuite possibles. Evaluation du risque de rechute et facteurs 
psychosociaux conditionnent ce choix. 


Yohann Loriot, Karim Fizazi* 


L a premiere intervention a realiser en cas de suspicion 
de cancer du testicule est une orchidectomie par voie 
inguinale apres clampage vasculaire, precedee si possi- 
ble dune cryopreservation du sperme. Le compte-rendu 
histologique doit imperativement mentionner l’existence 
des facteurs histopronostiques indispensables pour le 
choix de la prise en charge ulterieure. 

CRITERES DIAGNOSTIQUES DES TUMEURS 
GERMINALES DE STADE 1 


Les tumeurs germinales non seminomateuses de stade 1 
sont definies par des marqueurs tumoraux seriques nor- 
maux ou normalises apres rorchidectomie (alpha-foeto- 
proteine [AFP], hormone chorionique gonadotrope 
[hCG] et lactico-deshydrogenase [LDH]), et une tomo- 
densitometrie abdomino-pelvienne et thoracique nor- 
male. Les seminomes de stade 1 repondent aux memes 
criteres radiologiques. L’elevation de FAFP au cours dun 
seminome indique la presence d’un contingent non semi- 
nomateux, impliquant de traiter le patient comme s’il etait 


atteint dime tumeur non seminomateuse. L’elevation pre- 
operatoire a de faihles taux de 1’hCG peut etre rencontree 
dans les seminomes purs et n’a pas de valeur particuliere. 
La presence d’adenopathie retroperitoneale centrime- 
trique doit faire suspecter une atteinte metastatique et 
conduire a la realisation d’une tomodensitometrie six 
semaines environ apres le diagnostic. 
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■) La chimiotherapie adjuvante par un cycle de carboplatine 
est une nouvelle option en cas de seminome de stade 1. 

•) La surveillance constitue une option non seulement pour les 
tumeurs germinales non seminomateuses mais aussi pour les 
seminomes de stade 1. 

Les doses et I’etendue du champ d’irradiation ont ete reduites 
sans consequence sur la survie et le taux de rechute des 
seminomes de stade 1. 


* Departement de medecine, institut Gustave-Roussy, 94805 Villejuif Cedex. Courriel : fizazi@igr.fr 
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FACTEURS HISTOPRONOSTIQUES 
D'ATTEINTE METASTATIQUE 

Tumeurs germinales non seminomateuses 
de stade 1 

La presence d’emboles tumoraux intravasculaires (vei- 
neux ou lymphatiques) est le principal facteur indepen- 
dant d’atteinte extratesticulaire. Le carcinome embryon- 
naire est un facteur frequemment retrouve, mais les 
analyses multivariees sont contradictoires. Au contraire, la 
presence de teratome (tumeur complexe associant des 
elements variables provenant des differents tissus 
embryonnaires a differents stades de maturation) est 
associee a une diminution du risque de rechute. L’equipe 
de rinstitut Gustave-Roussy a elabore un modele simple 
predictif de rechute reposant sur la presence d’emboles 
tumoraux et de teratome mature permettant d’identifier 
trois groupes distincts : un groupe a risque faible (0 % de 
rechute dans la publication originale) en cas de teratome 
et en l’absence d’emboles vasculaires sur la piece d’orchi- 
dectomie ; un groupe a haut risque de rechute (60 %) en 
cas d’emboles tumoraux et d’absence de teratome ; et un 
groupe a risque intermediaire de rechute (30 %) dans les 
autres cas. 1 

Seminomes de stade 1 

Les deux facteurs de risque de rechute les plus impor- 
tants sont la taille tumorale superieure a 4 cm et l’envahis- 
sement du rete testis*: le risque de rechute est de 12 %, 
16% et 32% lorsque 0, 1 ou 2 facteurs defavorables sont 
presents. 2,3 

PRISE EN CHARGE APRES ORCHIDECTOMIE 
POUR TUMEUR GERMINALE 
NON SEMINOMATEUSE DE STADE 1 

Elle est resumee dans la figure. 

Curage ganglionnaire retroperitoneal 

Le curage ganglionnaire retroperitoneal fut historique- 
ment la premiere option recommandee dans les tumeurs 
germinales non seminomateuses de stade 1 et reste une 
option relativement populaire aux Etats-Unis. 

Cette option a deux avantages : 

— une meilleure stadification ganglionnaire permettant 
ainsi de pallier l’insuffisance de 1’imagerie qui est grevee 
d’un taux de faux negatifs de l’ordre de 30 % ; 4 

— elle permet une action therapeutique immediate, 
conduisant dans certains cas a une guerison par curage 
seul. 


* Reseau de canalicules seminiferes situe dans le corps de Highmore 
(epaississement de la moitie superieure du bord posterieur de Falbugi- 
nee d’oii rayonnent des cloisons conjonctives delimitant les lobules testi- 
culaires). 


Grace aux nombreuses ameliorations techniques, les 
effets secondaires graves du curage ganglionnaire sont 
devenus rares : en particulier, la technique de preserva- 
tion des fibres sympathiques permet de diminuer le 
risque de troubles de 1’ ejaculation a environ 5%. 5 Cette 
technique est cependant delicate. De plus, le curage gan- 
glionnaire retroperitoneal seul ne guerit que les deux tiers 
des patients ayant une atteinte ganglionnaire. La chimio- 
therapie postoperatoire s’avere done souvent necessaire 
(elle evite systematiquement la rechute). En outre, envi- 
ron 10% des patients sans atteinte ganglionnaire au 
curage vont developper des metastases pulmonaires, ne 
les dispensant done pas d’une surveillance rapprochee. 6 

Le curage par voie coelioscopique s’est developpe 
depuis quelques annees, mais n’est actuellement pas 
valide. Le risque d’ejaculation retrograde et le taux de 


Proposition d'attitude pratique devant un patient 

ATTEINT DE TUMEUR GERMINALE NON SEMINOMATEUSE 
DE STADE 1 APRES ORCHIDECTOMIE 



Absence d'emboles Presence d’emboles Presence d'emboles 
vasculaires et presence ou absence de teratome et absence de teratome 
de teratome 


1 

Recommander 
une surveillance 
protocolaire 


I \ 

Prendre en compte les donnees 
socio-economiques et les souhaits 
du patient pour arreter une decision 
de traitement 


DUS hCG : hormone chorionique gonadotrope ; 

AFP : alpha-foetoproteine ; LDH : lactico-deshydrogenase. 
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rechute semblent similaires aux techniques de reference 
par laparotomie, mais aucune comparaison directe entre 
les deux techniques n’a ete effectuee. Necessitant un 
apprentissage important, ce type de curage doit done etre 
reserve a des equipes en ayant une large experience. 

Surveillance protocolaire 

La surveillance protocolaire avec traitement en cas de 
rechute a ete developpee comme alternative au curage 
ganglionnaire. Son avantage principal est d’eviter la mor- 
hidite dun traitement inutile a des patients deja gueris 
par Forchidectomie. Parmi Fensemble des patients 
atteints de tumeurs genninales non seminomateuses de 
stade 1 et surveilles, environ 30% recidivent, essentielle- 
ment sous forme d’adenopathies retroperitoneales (envi- 
ron 80% des cas) et de metastases pulmonaires (environ 
20%). La quasi-totalite de ces rechutes intervient au 
cours des deux premieres annees. Ces recidives sont gue- 
ries par la chimiotherapie, et le taux de guerison depasse 
99%. Le schema classique (dosage mensuel des mar- 
queurs la l re annee, puis bimestriel la 2 e annee ; tomo- 
densitometrie trimestrielle la l re annee puis semestrielle 
la 2 e annee) peut probablement etre simplihe : un proto- 
cole de surveillance comportant seulement deux tomo- 
densitometries (a 3 mois et a 1 an) au lieu de cinq aboutit 
a un taux de rechute metastatique potentiellement grave 
(de mauvais pronostic ou de pronostic intermediaire) de 
seulement 0,8% contre 0,6% pour les patients surveilles 
de maniere classique. 7 La surveillance est actuellement 
une des options les plus populaires pour la prise en 
charge des tumeurs germinales non seminomateuses de 
stade 1. Cependant, elle comporte plusieurs inconve- 
nients : efficacite liee a l’adhesion du patient et trauma- 
tisme psychologique possible en cas de rechute. 

Role de la TEP-FDG18 

La tomographie par emission de positons (TEP) au 18- 
fluoro-deoxy-glusoce (FDG18) n’ameliore pas les resul- 
tats de la tomodensitometrie dans cette situation et ne 
doit done pas etre utilisee. 8,9 

Chimiotherapie adjuvante 

L’extreme efficacite de la chimiotherapie comportant 
du cisplatine chez les patients atteints de tumeurs genni- 
nales non seminomateuses metastatiques de bon pronos- 
tic rendait logique l’emploi de celle-ci en situation adju- 
vante apres orchidectomie pour les stades 1. Une dizaine 
d’etudes ont ete publiees sur ce sujet, en general dans le 
cadre dune strategic adaptee au risque de dissemination 
micrometastatique (l’usage de la chimiotherapie etant 
reserve aux patients les plus a risque de rechute). L’eva- 
luation du risque de rechute etait fondee le plus souvent 
sur la presence d’emboles vasculaires. Deux cycles du 
protocole BEP (bleomycine, etoposide, cisplatine) sont le 
plus frequemment utilises. 


Principales etudes de chimiotherapie 
adjuvante pour les tumeurs germinales 
non seminomateuses de stade 1 


REFERENCE 

Patients 

Chimio- 

therapie 

Suivi 

mois 

REcidive 

<%) 

Survie 

spEcifioue 

<%) 

1 Cullen' 6 1996 

114 

2 BEP 

48 

2(2) 

98 

1 Kiepp 17 2003 

57 

2 PVB 

40 

1(2) 

100 


71 

1 BEP 


3(4) 

100 


42 

2 BEP 


0(0) 

100 

1 Oliver' 8 2004 

46 

1 BEP 

33 

3(7) 

100 


28 

2 BEP 


1(4) 

96 


74 

2 BOP 


2(3) 

99 

1 Chevreau” 2004 

40 

2 BEP 

113 

0(0) 

100 

1 Dearnaley 20 2005 

115 

2 BOP 

70 

2(2) 

99 


BEP : bleomycine, etoposide, cisplatine ; 

BOP : bleomycine, oncovin, cisplatine ; PVB : cisplatine, 
vinblastine, bleomycine. D'apres les ref. 16 a 20. 


La survie globale depasse 99 %, avec un taux de rechute 
tres faible d’environ 2 % lorsque deux cycles contenant du 
cisplatine sont administres (tableau 1). Les rechutes inter- 
viennent le plus souvent au cours des deux premieres 
annees et concement les ganglions retroperitoneaux, justi- 
fiant une surveillance tomodensitometrique a ce niveau. 

Les effets secondaires a court terme sont moderes et 
incluent essentiellement des nausees (bien controlees par 
les antiemetiques), une alopecie reversible ; une neutro- 
penie, rarement febrile, une absence de pneumopathie 
interstitielle secondaire a la bleomycine avec les doses 
employees, un impact probablement negligeable sur la 
fertilite. La morbidite a tres long terme (plus de 20 ans) 
est encore difficile a evaluer en raison de la duree limitee 
du suivi. La chimiotherapie par deux cycles de BEP parait 
done une option efficace et relativement peu morbide a 
moyen terme pour les tumeurs germinales non semino- 
mateuses de stade 1. Son emploi pose cependant le pro- 
bleme d’un surtraitement d’une proportion importante de 
patients deja gueris par Forchidectomie, y compris lors- 
qu’on la reserve aux patients dits a haut risque de rechute, 
dont environ 40 % ne rechuteraient pas sans chimiothera- 
pie. Son usage doit done etre pondere par ces elements. 

PRISE EN CHARGE DES SEMINOMES 
DE STADE 1 

Radiotherapie prophylactique 

La radiotherapie prophylactique a longtemps ete le 
traitement standard, compte tenu du caractere hautement 
radiosensible des seminomes. Elle permet d’obtenir un 
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taux de guerison de 99 % avec un taux de rechute infe- 
rieur a 5 %. Ces rechutes sont traitees efficacement par 
une chimiotherapie de rattrapage. Ces tres bons resultats 
ont conduit de nombreux investigateurs a modifier les 
parametres d’irradiation afin de limiter les effets secon- 
daires a long terme. La premiere option a ete une reduc- 
tion de la dose. Plusieurs etudes, en particulier celle 
menee par l’equipe de l’institut Gustave- Roussy, ont rap- 
porte des taux de survie sans recidive similaires avec des 
doses d’irradiation de 20 Gy a celles rapportees avec des 
doses superieures (30 Gy). 10 Ces resultats ont ete recem- 
ment continues par un essai randomise (MRC TE 18) qui 
comparait une irradiation de 20 Gy en 10 fractions a une 
irradiation de 30 Gy en 15 fractions chez 625 patients 
(avec un meme volume d’irradiation dans les deux grou- 
pes). La reduction de dose n’entachait pas l’efficacite en 
termes de rechute tandis que la morbidite a court tenne 


Principales etudes de surveillance apres 
orchidectomie pour seminome de stade 1 


Reference 

Nombre 

DE PATIENTS 

Sum 

MEDIAN 

EN MOIS 

Recidive 

<%> 

Survie 

SPECIFIQUE 

1 Horwich 21 1992 

103 

62 

17 ( 16 ) 

100 

1 Daugaard 22 2003 

394 

60 

69 ( 17 ) 

100 

1 Warde 23 2005 

421 

97 

64 ( 15 ) 

99,7 

1 Aparicio 3 2005 

100 

34 

6 ( 6 ) 

100 


IH'IMIM D' apres les ref. 3 et 21 a 23. 


Principales etudes de chimiotherapie 
adjuvante pour le seminome de stade 1 



IRIffllll D'apres les ref. 3, 15 et 24 a 26. 


etait diminuee (fatigue bee au traitement et reprise d’une 
activite normale). 11 

Une deuxieme option a consiste en une reduction du 
champ d’irradiation. Le champ classique dog leg couvrait 
les territoires para-aortique et paracave et s’etendait jus- 
qu’a la chaine iliaque homolaterale. Un essai randomise 
(TE10) a montre des taux de survie sans recidive et de 
survie globale a 3 ans comparables pour les patients trai- 
tes par irradiation lombo-aortique exclusive (volume 
compris entre le bord superieur de T1 1 et la jonction 
L5/S1) par rapport a ceux traites par irradiation lombo- 
aortique et iliaque homolaterale. Les morbidites hemato- 
logique et digestive etaient moindres en cas d’irradiation 
a volume reduit. 12 

Les effets secondaires a court terme survenant pendant 
ou immediatement apres la radiotherapie comportent des 
symptomes gastro-intestinaux avec nausees et vomisse- 
ments moderes, diarrhee (15%) et un risque d’ulceres 
gastro-duodenaux (4 a 8 %). 

Les effets a long terme incluent essentiellement un 
risque de deuxieme cancer radio-induit, avec un risque 
relatif de 2,0 (intervalle de confiance [1C] a 95% : 1,9- 
2,2). 13 Ce risque augmente avec le temps, et les tumeurs 
secondaires sont essentiellement des hemopathies (lym- 
phome non hodgkinien, leucemie), des cancers digestifs 
(en particulier gastriques), des cancers urologiques (ves- 
sie et rein). Une correlation avec la dose recue a pu etre 
montree concemant les leucemies secondaires. Un risque 
de toxicite cardiovasculaire est egalement note : les 
patients traites par radiotherapie ont un risque de morta- 
lite cardiovasculaire plus important avec un risque relatif 
de 2,4 (IC a 95 % : 1,04-5,45) chez les patients traites par 
radiotherapie adjuvante para-aortique et pelvienne. 14 

Surveillance « armee » 

Compte tenu du pronostic excellent du seminome de 
stade 1, plusieurs equipes ont developpe des programmes 
de surveillance apres l’orchidectomie. Le principe de la 
surveillance armee est de reserver les traitements par 
radiotherapie ou chimiotherapie aux cas de rechutes dia- 
gnostiques precocement par une surveillance protocolisee 
et rapprochee. En pratique, un examen clinique associe a 
une tomodensitometrie du thorax et de l’abdomen et a des 
dosages tumoraux sont realises tous les 4 mois les 3 pre- 
mieres annees, puis un examen clinique et une tomodensi- 
tometrie tous les 6 mois au cours des 3 annees suivantes, et 
enfin tous les ans, jusqu’a la 1 0" annee. Cette strategic per- 
met d’obtenir une survie specifique proche de 100% avec 
un taux de rechute de l’ordre de 15% (tableau 2). Cette 
option, peu utilisee en France jusqu’a encore recemment, 
parait logique chez les patients observants. 

Chimiotherapie adjuvante par carboplatine 

Reposant sur la tres grande chimiosensibilite du semi- 
nome metastatique, plusieurs equipes ont teste la chimio- 
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■)■ Le pronostic des tumeurs germinales localisees de stade 1 
est excellent, quel que soit le traitement apres orchidectomie. 

Le risque de rechute peut etre evalue par I'analyse de 
facteurs histopronostiques. 

Les facteurs psycholoqiques et sociaux du patient doivent 
etre egalement pris en compte pour arreter la decision 
therapeutique. 

•) En cas de seminome pur, trois options sont possibles : 
radiotherapie prophylactique, surveillance « armee », et 
chimiotherapie par carboplatine (habituellement un seul 
cycle). 

•) En cas de tumeurs qerminales non seminomateuses, trois 
options sont egalement possibles : surveillance, 
chimiotherapie (deux cycles de BEP), ou curage ganglionnaire 
retroperitoneal. 


therapie en situation localisee. Plusieurs etudes non com- 
paratives avec chimiotherapie par carboplatine ont rap- 
porte un taux de rechute faible variant entre 0 % et 9 % 
(aucune rechute ne survenant apres 3 ans de suivi) 
[tableau 3] . Ces resultats encourageants ont conduit a 
une etude randomisee de phase III ayant inclus 1 477 
patients et comparant un cycle de carboplatine (avec une 
AUC** a 7) a une radiotherapie prophylactique. 15 Avec un 
suivi median de 4 ans, la survie sans recidive etait simi- 
laire dans les deux groupes (96% et 95%). La plupart 
des rechutes apres radiotherapie survenait en territoire 
sus-diaphragmatique tandis que les rechutes apres chi- 
miotherapie intervenaient dans les ganglions retroperito- 
neaux. Ces rechutes etaient gueries efficacement soit par 
chimiotherapie soit par radiotherapie. Les patients rece- 
vant la chimiotherapie etaient moins fatigues et repre- 
naient plus rapidement leur activite quotidienne. Deva- 
luation des effets secondaires a long terme necessitera un 
suivi plus long. 

Concernant la chimiotherapie adjuvante, plusieurs 
questions restent posees, en particulier le nombre optimal 
de cycles a realiser (un ou deux cycles de carboplatine) et 
l’existence eventuelle d’effets secondaires a tres long 
terme. 

Le traitement de la rechute depend evidemment des 
traitements anterieurs et fait appel selon les cas a d’autres 
protocoles de chimiotherapie ou a une irradiation en cas 
de recidive limitee. 


** Ce parametre exprime Fexposition totale au medicament sur une 
periode donnee, en unite de poids par volume de sang et par unite de 
temps. 


CONCLUSION 

A l’heure actuelle, la guerison est obtenue pour la quasi- 
totalite des patients atteints de tumeur germinale localisee 
(stade 1). Plusieurs options sont envisageables apres l'or- 
chidectomie. En cas de seminome, une radiotherapie pro- 
phylactique dont les modalites ont recemment evolue, 
une surveillance « armee » ou la realisation d im cycle de 
chimiotherapie par carboplatine sont possibles, les 
options se distinguent par une morbidite differente. En 
cas de tumeur non seminomateuse, trois options sont ega- 
lement possibles : le curage ganglionnaire (devenu peu 
populaire en Europe), la surveillance avec traitement seu- 
lement en cas de rechute, et une chimiotherapie adju- 
vante par deux cycles du protocole BEP. Dans cette situa- 
tion, I’analyse des facteurs predictifs de rechute ainsi que 
les souhaits du patient, une fois informe, doivent aider la 
decision therapeutique. ■ 


Les auteurs declarmtn ’avoir aucuu conjlit d’interets. 


SUMMARY Management of localized germ-cell 
tumours of the testis 

Stage 1 is currently the most frequent pattern at diagnosis of germ- 
cell tumours. Prognosis is excellent and different options are 
available after orchidectomy. The therapeutic choice should be 
taken after fair and extensive information regarding the limitations 
of each option therefore taking into account both predictive factors 
of relapse and patient individual willing, in case of pure seminoma, 
prophylactic radiotherapy directed to the retroperitoneal lymph 
nodes, chemotherapy by single-agent carboplatin and surveillance 
with differed treatment at relapse are the three currently available 
attitudes. In non-seminomatous germ cell tumours three options 
should also be considered: surveillance (watchful waiting), 
chemotherapy by two cycles of BEP, or retroperitoneal lymph node 
dissection. 


Rev Prat 2007 ; 57 : 379-84 

IESUME Tumeurs germinales du testicule : prise 
en charge des formes localisees 

Les tumeurs germinales du testicule sont actuellement 
diagnostiquees le plus souvent a un stade non metastatique, 
avec un pronostic excellent. Plusieurs options peuvent etre 
employees apres I'orchidectomie. La strategie choisie doit tenir 
compte des facteurs de risque histopronostiques et du souhait 
du patient, ce qui suppose une analyse approfondie portant sur les 
contraintes de chaque option. En cas de seminome pur, une 
irradiation lombo-aortique prophylactique, une chimiotherapie 
par un cycle de carboplatine, ou une surveillance avec traitement 
uniquement en cas de rechute sont trois options possibles. En cas 
de tumeur germinale non seminomateuse, le choix s'effectue entre 
une surveillance rigoureuse, deux cures de chimiotherapie par le 
protocole BEP, ou un curage ganglionnaire retroperitoneal. 
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